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が，中毒対策上大切な点であるが，取扱い物質の内容が
わからないか，知らされずに作業が行なわれている場合
が多い。その上，現代化学によって生み出される新物質
について，十分な毒性試験も行なわずに使用されること
もある。
急性中毒は別として，産業，労働によって発生する各
種中毒は，けん怠感，疲労，頭痛，胃腸障害など多くの
不定愁訴群ではじまり，中毒特有の症状がみられる場合
は明らかな中毒である。予防医学の立場でみるならば，
古典的な中毒，新物質による中毒，複数物質による中毒
を発見する手段は，職業歴，作業内容，取扱い物質に対
する知識を広く公開し，十分な注意を向けることが必要
であると考える。 
5-2. 大気汚染と気管支晴息
本宮 建(公衛) 
(1) 頻度調査方法の検討 全国的な大気汚染の進行にと
もない，気管支端息の有病率を知ることは，ひとつの社会
的要請となってきているが，従来，この種の調査は，必
ずしも統一された方式によるものではなく，その成績も
にわかに比較し難いうらみがあった。そこで，学童にお
ける気管支端息の頻度調査方法を確立する試みとして，
われわれの案出したスクリーニング法について解説し，
実際に，千葉県市原市，静岡県富士市で使用した際の問
題点を論じ，得られた結果について述べた。 
(2) 臨床的特徴について 静岡県富士市の気管支瑞息学
童の臨床的特徴について述べた。とくに種々の抗原に対
する皮内反応性の低いことは，アレルギー性以外の因子
の関与が疑われる。大気汚染が気管支瑞息の発症の機構
にいかに関与しているかは不明であるが，大気汚染物質
がそのまま抗原であったサンパウロ瑞息などはむしろ例
外で，一般には刺激作用，他の抗原性物質あるいは感染
性因子の侵入を容易にする，微量活性物質の遊離，自己
免疫抗体の産生が考えられている。 
6.制癌剤
司会z 香月秀雄#
〔はじめに〕
本日の公開講座は，制癌剤という主題でありますが，
古くは癌の治療は外科的療法を主体とし，放射線療法に
その脇役的役割を考えておりました。しかし最近になり
まして，放射線療法の飛躍的な進歩に加え，比較的信頼
度の高い制癌剤の登場により，癌の治療形態を再検討す
る時期に至っているように考えます。特にメスを握る者
持千葉大学教授(肺研第一臨床部門)
が，癌の治療に対する外科的療法の限界を知るに至った
ことが，また大事な点のように考えます。転移をすべて
外科的に切除あるいは除去するということは，癌の発生
のはなはだ初期を除き，また，はなはだ好運な症例を除
き，ほとんど不可能に近いということになりますと，広
い範囲の癌散布巣に対し全身投与による抗癌剤の使用は
必然的とさえ考えられてきます。しかし，その抗癌剤
は， 1， 2のものを除き，なな癌抑制の効果にしましで
も，副作用の問題にしましでも使用方法などにつき，な
お検討の域を脱していないといえます。本日は基礎，臨
床の両面の方達から，話題の提供をしていただき，討論
をしていただ、きたいと存じます。 
6-1. 放線菌の産生する制癌抗生物質
黒田収子(膏研)
現在化学療法剤として使用されている Actinomycin-
D，Mitomycin-C，B1eomycin，Chromomycin・Asを
始めとして，制癌抗生物質は，化学的に Actinomycin
群， Mitosan群， Aureolic acid群， Anthracycline 
群， Peptide群， Azaamino acid群， .Purine群に比
較的多く分布している。これら制癌性を有する物質の一
次作用点は， DNA mechanism，RNA mechanismあ
るいは両者に作用， Purine，Pyrimidine合成阻害が主
である。一方，化学療法上評価されている 6MP，8AG 
に構造上近い Purine抗生物質の再評価がされ， L・1210
マウスに有効な Showclomycinが， その毒性の低いこ
とに注目され， Pyrimidine 系の Cytosinearabino-
side は Mitomycin-Cあるいは Porfiromycin と相
乗的に作用することが認められ， Thioguanineは制癌
性の高い Azaaminoacid群のひとつ Azaserine と併
用で，よい効果を示している。 Duazomycin-Bも入癌
に評価がなされ，これら Azaaminoacid群抗生物質は 
pigmented制癌抗生物質と異なり，抗微生物作用，毒
性のともに低いことが注目される。新抗生物質の探索と
ともに，今日までかえり見られなかった既知抗生物質の
制癌効果の再検討が望まれる。 
6-2. 制癌剤の細胞選択性
寺尾 清(ー病)
制癌剤をある腫療に作用せしめる時，必ずしもすべて
の癌細胞に同時に効果がないことが多い。また一種類の
制癌剤がすべての腫虜に有効ではないこともよく知られ
ている。このような現象を解析するには，制癌剤の作用
機序と細胞の代謝の mechanismの， 2つの因子を考え
るべきである。細胞の一生は DNAを合成する時期(S-
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期)とその前後の時期，すなわち DNA合成前期(G)期)， 
DNA合成後期 (G2期)および分裂期 (M期)に区分
される。正常の組織では一定の Contro1に従って一斉
に G)S G 2 M の各期が進行するが，腫蕩組織は多く
の場合各々の細胞の各相はばらばらである。ゆえに S期
とか M 期にのみ働く制癌剤は，たまたま G)または G2
期にある細胞には効果がない。従って同一腫蕩細胞でも
効果の差が生ずる。一方ひとつの臓器は一般に上皮細胞
と非上皮細胞から成るが，各々は制癌剤に対し同一の親
和性を持たない。これは両種細胞の細胞膜，細胞質，核
膜，核質などの構造および機能の差であると考えられ
る。 
6-3. 化学療法からみた白血病の経過
重田英夫(ー内)
千葉大学おらびに関連諸病院の急性骨髄性白血病(以
下 AMLと略) 134例，慢性骨髄性白血病(以下 CML
と略)75例の経過につき，抗白血病剤の臨床的応用と，
その考え方の面から検討した。 AMLの生存期間は，ス
テロイドを含む抗白血病剤の応用以後，約 3ヵ月の伸び
を示すが，長期生存と短期死亡例では宿主ないし腫虜要
因が強く，本剤扱与法の工夫は，主としていわば中期生
存例に向けられる。白血病細胞の Tota1kil を原則と
するタカ派的治療の駐路は，出血感染を含む薬剤の副作
用と残余正常造血巣の極少，再生力薄弱など，不利な病
態に起因する chernotherapydeathである。 iステロイ
ド単独で導入された低形成骨髄でさえ，時には正常造血
の再生をみず，また寛解に入らぬ長期生な例もある。薬
剤の選択投与法の工夫もさることながら，病態の見究め
により，原則にこだわらぬ治療が好ましい。 CMLの病
態は AMLと全く異なる。 rny1eranの出現以来，生存
期間は延長したが，長期化学療法後に発症する急性転化
の素地は，治療法の如何とそれに対する反応を含む病態
の動きに関係するごとくで，各症例の経時的検討によ
り， CMLとしての病像の変貌から病期の進展が考えら
れ，かつ，これは好酸球好塩基球の態度，赤血球の変形
からも伺われた。 CML治療における病態の把握，病期
の考慮の不可欠なることを強調した。 
6-4. ブレオマイシン投与後初期における細胞形態の
変化と細胞変性所見について
高見沢裕吉・武田敏(産婦)
ブレオマイシン 160，.300rng投与せる子宮頚癌患者
について，投与後の初期変化を細胞形態学的に観察し
た。 8例について投与前後に腫スミアを採取し，パパニ
コロ染色を施して検鏡し，各々に出現した異型細胞の形
態をし詳く記載して対照した。核クロマチン像は投与前
において少数認められた細頼粒状，細網状のものが全く
消失し，投与前に約 3分の lを占めていた粗穎粒状，粗
網状核質も投与後減少する。その結果投与後には核質無
構造，不透明の核が大部分を占めるに至る。核染色性は
淡染が投与後増加し，中等度染色性が減少するが，濃染
核の減少はむしろ少なかった。核縁突起と核縁陥凹を示
す異型細胞が約 10%投与後増加し，分葉核の増加も認
められた。核内空胞は大，中，小，混合型，いずれも投与
後に増加し，数の増加も伴なっている。核小体は投与後
肥大する例が多く，直径 3μ を越す大型のものも見出さ
れたが，一核内核小体数は減少する。
細胞形態は投与後に裸核の増加が最も著明で，不整
型，有尾型，紡錘型が軽度増加する。
細胞質染色性はライトグリーン好性が減少し，エオジ
ン好性が増加し，オレンジG好性が多少増加する。細胞
内空胞はその数を増し，大，中，小いずれも増加する
が，殊に混合型の増加が著しい。以上ブレオマイシン投
与による初期細胞形態の変化は核多型性，異型性を増
し，巨大核出現，核縁不整，分葉など，いずれをとって
もパパニコロの悪性指標がむしろ誇張される所見を呈し
た。検索した 8例中投与前にパパニコロ IV型で投与後 
V型になった例が 3例もあり，これはパパニコロの悪性
指標が，悪性細胞の，増殖型よりはむしろ変性型の特徴
を現わしているためと解される。
つぎに細胞形態と細胞変性の関係を明らかにするた
め，次の実験を行なった。子宮頚部正常および悪性細胞
を擦過採取後，速やかに抗生物質を含む生理的食塩水に
移し，常温で保存して，経時的にスミア標本を作成観察
した。核質像は採取直後においても粗大頼粒型が多い
が， 10時間放置後に粗頼型がさらに増加し， 30，40時
間後は粗最型が減少して，無構造不透明型が増加する。
正常肩平上皮細胞核は，表層細胞以外は細頼粒型が圧倒
的に多く，放置による変化が少なく， 40時間後に不透明
型が増加する。核縁不整は悪性例で 10，20時間後にそ
の数と程度を増し， 30，40時間後もこれに続く。正常扇
平上皮細胞核では 10，20，30時間後にはほとんど核縁
不整が認められず， 40時間後に多少出現してくる。核縁
肥厚は悪性細胞で 10時間後にやや増加し， 30，40時間
後は減少するのに対し，正常細胞核では経時的変化がほ
とんど認められない。細胞質内空胞は悪性，正常いずれ
の細胞においても経時的に増加するが，核内空胞は悪性
細胞に頻度が高く，殊に採取後 10時間後の早期に出現
し，しかも濃染核中にも出現する点が注目された。良性
